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The synthesis of fatty acids in mitochondria, microsomes and supematant of rat adipose tissue was studied after 
administration of U-14C- glucose. The major site of fatty acids synthesis was the supematant in controls and the mi- 
crosomes inksulin-treated animals. The action of insulin cannot be explained only by an increase of the intra-cel- 
lular penetration of glucose. An action on enzyme synthesis is probable. 
1. Introduction 
Le propos de ce travail Btait en premier lieu de 
rechercher quelle kit la participation des mito- 
chondries, des microsomes et du surnageant a la 
synthbse des acides gras du tissu adipeux blanc 
lorsque les prtkurseurs radioactifs ont BtB administres 
1 l’animal vivant. Cette etude n’avait en effet 
encore jamais et6 entreprise. D’autre part, si le tissu 
adipeux blanc, contrairement au tissu adipeux brun 
[l] , ne contribue que faiblement a la synthese des 
acides gras in vivo, il en est tout autrement dans des 
conditions d’hyperlipogenese, comme chez les ani- 
maux renourris apres un certain temps de jebne [2] , 
ou encore apres administration d’insuline [3] ; la 
synthese des acides gas croit alors fortement darts ce 
tissu. C’est pourquoi il nous a paru inte’ressant 
d’etudier l’influence de l’insuline et de la rbalimenta- 
tion sur la participation de chaque fraction Q la 
synthese totale des acides gras. 
Nous avons constate que la synthbse des acides gras 
s’effectue surtout dam le sumageant, quand l’activite 
lipogenique du tissu adipeux blanc est faible, mais 
principalement dans les microsomes dans les cas 
d’hyperlipogenese. L’insuline stimule preferentielle- 
ment la synthese des acides gras dans ces particules. 
2. Partie expkimentale 
Des rats males d’environ 250 g recoivent en injec- 
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tion i.v. 100 /.IC de glucose-U-14C et sont executes 
3 min, 12 min ou 30 min apres. Les animaux du 
groupe “temoins” sont aliment& ad libitum. y 
compris le jour de l’experience, avec un aliment 
synthetique pour rats (“cubes Nafag”). Les 
animaux du groupe “a jeun renourris” sont soumis a 
un jetine de 24 h, puis realimentds pendant les 12 h 
precedant l’experience au moyen des mtmes cubes 
“Nafag”. Le troisieme groupe d’animaux, aliment& 
comme les precedents, recoit en outre de l’insuline 
“Novo” sans glucagon a la dose de 0,l U./ 100 g de rat, 
administree par voie intrapCritonCale, une heure avant 
l’injection des precurseurs radioactifs. Le tissu adipeux 
blanc Bpididymal aussitot preleve et refroidi dans la 
glace est r&mi a celui de 3 autres rats afin d’avoir 
suffsamment de materiel, puis homogCn&isC dans 4 
volumes de saccharose 0,25 M. Les graisses ur- 
nageantes ont Bliminees par une premiere centrifuga- 
tion ?I 600 g pendant 30 set, puis les noyaux et 
debris cellulaires sont separes par centrifugation a 
4.000 g pendant 10 min. Les mitochondries sont 
recueillies apres centrifugation h 10.000 g pendant 
15 min et les microsomes apres centrifugation du 
dernier sumageant a 111 .OOO g pendant 30 min. 
Toutes ces operations sont effect&es entre O’C et 
4°C. La purete des fractions ainsi obtenues a CtC 
controlee au microscope Qectronique par 1’Institut 
d’Histologie de Geneve. 
Les acides gras des differentes fractions cellulaires 
sont extraits et leur radioactivite mesuree par scintil- 
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POURCENTAGE DE LA RADI~ACTIVITE TDTALE RETROUVEE DINS LES ACIDES GRAS DES DIFFERENTES FRACTIONS 







TEMOIN A JEUN 24H. AJEUN 24~. 
RENOURRIS 12 H. RENOURRIS 12 H 
+ INSULINE 
5 MT MC S MT MC s MT MC 
L SURNAGEANT L MITOCHONDRIES L MICROSOWES 
Fig. 1. Les rats de chaque groupe ont resu un injection i.v. 100 PC de glucose-U-‘4 C et ont itd extkutds 3 min aprk. De l’insuline 
Novo (0,l U./l00 g de rat) a dtd administrie en outre, par voie i.p. i un groupe d’animaux une heure avant I’injection des 
pr&urseurs radioactifs. 
lation liquide. Une partie aliquote de chaque fraction 
est prkleke pour doser les protkines selon la methode 
de Lowry [4]. 
3. Rbultats et discussion 
La fig. 1 reprksente l’influence de l’alimentation et de 
l’insuline sur la proportion d’acides gras synth6tids 
dans les diffkrentes fractions cellulaires de tissu 
adipeux blanc. I1 apparait que chez l’animal aliment6 
au moyen d’un regime standard, la synthkse des 
acides gras s’effectue avec plus d’intensitk dans le 
surnageant. Ce rdsultat s’oppose A celui obtenu in vivo 
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dans le foie oh les microsomes d’animaux soumis au 
mCme regime participent le plus intenskment B la syn- 
these des acides gras [5]. Chez les rats prealablement 
mis a jeun puis renourris, la synthkse des acides gras se 
rkpartit de faqon sensiblement Bgale dans les 3 frac- 
tions cellulaires. La valeur trouvke dans les micro- 
somes exckde n6anmoins Mgbrement celle des deux 
autres fractions. La participation des microsomes s’ac- 
croft encore plus fortement quand les animaux ont 
BtB trait& A l’insuline, et ce, surtout aux dkpens du 
surnageant. 11 semblerait que toute lipogen&se 
importante in viva, ne puisse s’effectuer sans un 
contours efficace des microsomes. Ces rksultats ne 
sont done qu’apparemment en contradiction avec 
Volume 5, number 5 FEBS LETTERS December 1969 








.A JEUN RENOURRIS.: -- 
SURNAGEANT : . 
MITOCHONDRIES : . 
MICROSOMES : . 
.A JEUN RENOURRIS . ______ 
+ INSULINE. ’ 
SURNAGEANT : 0 
MITOCHONDRIES : A 









Fig. 2. Des rats d’environ 250 g ont rew en injection i.v. 100 pC de glucose U-14C et ont 6ti ex&ut& 3 min, 12 min, ou 30 min 
apris. La radioactiviti totale des acides gras retrouvde dans les diffhentes fractions cellulaires du tissu adipeux ipididymal a dte 
mesurie et la proportion pre’sente dans chaque fraction calculde. L’insuline a dtk administk par voie i-p. i la dose de 0,l 
U./l00 g de rat 1 h avant les prkcurseurs radioactifs. 
ceux obtenus dans le foie [5] oti, contrairement aux 
r&ultats obtenus in vitro [6], les microsomes prkside- 
raient A la synth&e des acides gras. Cette conclusion 
est d’ailleurs appuybe par le fait (cf. fig. 2) que la 
synth&se des acides gras croit en fonction du temps 
dans le sumageant aux dbpens des microsomes chez 
les animaux A jeun renourris, ce qui implique que la 
radioactivitB retrouvde Atemps court dans ces 
particules ne provient pas d’une migration d’acides 
gras Blabor& primitivement dans le surnageant. Les 
mitochondries prennent part sensiblement dans les 
memes proportions A la synth+se totale des acides 
gras aux diffkrents temps consid&&. La proportion 
d’acides gras synthktids en prkence d’insuline par 
chacune des 3 fractions est A peu p&s la mQme i 3, 
12, ou 30 min. Mais si les microsomes effectuent 
alors plus de 50% de la synthkse totale, les autres 
fractions n’en sont pas moins stimulkes par cette 
hormone. I1 est A remarquer toutefois que dans un 
travail prkkdent, rkalisk sur du foie d‘animaux 
nourris au mdme regime standard, l’action de 
l’inspline ktait peu apparente. Cette hormone stimu- 
lait cependant la synthi?se des acides gras dans les 
microcomes d’animaux ajeun [7]. 
Des rkdtats cornparables ont Bt6 obtenus g partir 
d’ac6tate-2-3H. 
4. Conclusion 
Le tissu adipeux blanc de rat soumis & un r&me 
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standard se comporte vis-&is de la synthese des 
acides gras comme le foie d’animaux a jeun, c’est-a-dire 
que cette synthese est faible et a son maximum dans 
le “surnageant”. L’insuline active plus nettement la 
lipogenese dans les microsomes.Une forte participa- 
tion de ces particules semble dtre la condition sine 
qua non pour permettre une lipogenese notable in 
vfvo. L’action dissociee de I’insuline sur la synthese 
des acides gras dam les differentes fractions cellu- 
laires exclut son intervention unique par une 
augmentation de la penetration intracellulaire du 
glucose, d’autant plus que cette action Ctait 
irhibee par l’actinomycine [8] . 
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